Reflexiones sobre antileucotrienos  by Naberan Toña, K.X. et al.
REFLEXIONES EN MEDICINA DE FAMILIA
86 | Aten Primaria 2002. 15 de abril. 29 (6): 356-358 | 356
46.188
Planteamiento del problema
El tratamiento del asma en la última déca-
da ha presentado cambios importantes, so-
bre todo el conocer los diferentes procesos
que intervienen en la inflamación de las 
vías aéreas. Una consecuencia de esto fue la
utilización de los corticoides inhalados en
mayores dosis a las que utilizábamos los
clínicos para el control de la enfermedad y
la pauta de tratamiento mucho más larga
que la prescrita hasta entonces. Los beta-2
agonistas de acción corta pasaron como
fármaco de rescate o en el caso de las teo-
filinas y del bromuro de ipratropio a fár-
macos de segunda opción.
Posteriormente aparecieron los beta-2
agonistas de acción larga (formoterol y sal-
meterol), que inicialmente estaban indica-
dos para los síntomas nocturnos y el asma
de esfuerzo, pero en menos de 5 años se
han posicionado junto con los corticoides
inhalados en el tratamiento de fondo del
asma.
Hace 3 años se comercializaron en España
los antileucotrienos (anti-LT) montelukast
y zafirlukast, pero no lo han hecho el ziu-
leton y el pranlukast, que únicamente se
comercializan en Estados Unidos y Japón,
respectivamente. Los anti-LT han demos-
trado mejorar la función respiratoria, dis-
minuir la necesidad de fármacos de resca-
te, mejorar los síntomas de asma, reducir la
frecuencia de las crisis y permiten dismi-
nuir las dosis de corticoides inhalados en el
tratamiento de fondo. Pero el problema de
los clínicos es: ¿en qué medida mejoran to-
dos los parámetros descritos respecto a los
corticoides inhalados? o ¿cómo combina-
mos a este grupo de fármacos con los cor-
ticoides inhalados o con los broncodilata-
dores para obtener una mejor eficiencia y
menos efectos secundarios? o ¿cuál es la se-
cuencia de incluir los fármacos en las pau-
tas de tratamiento según la gravedad del
asma?
Algunas de estas preguntas tienen contes-
tación con los resultados que aportan algu-
nos ensayos clínicos (que no son muchos) y
otras tendremos que esperar algún tiempo
hasta que se publiquen los estudios. Ade-
más la polémica suscitada por el tipo de re-
visión efectuada por la asociación Cochra-
ne Review1 sobre las indicaciones de los
anti-LT, principalmente sobre si «ahorran»
o no corticoides inhalados, no ha ayudado
a dar soluciones a este tema.
Posicionamiento de los autores
1. Asma persistente leve.
2. Asma persistente moderada junto con
los corticoides inhalados cuando no se
puedan aumentar las dosis de éstos por sus
efectos secundarios o por ser sujetos asmá-
ticos resistentes a los corticoides.
3. En asmáticos que presentan intolerancia
al ácido acetilsalicílico (AAS).
4. Se puede ensayar en pacientes que a pe-
sar de estar tomando corticoides inhalados
a dosis máximas y beta-2 agonistas de lar-
ga duración necesitan corticoides orales
para el control de su asma.
5. En niños con gran actividad física diaria
y que presenten asma de esfuerzo.
Argumentos
Asma inducida por alérgenos
En la reacción rápida se han encontrado en
orina niveles altos de LTE4, que se han po-
dido atenuar de forma significativa con la
administración de un anti-LT2,3; se ha de-
mostrado que con esta disminución del ni-
vel de excreción de LT disminuye de forma
paralela la broncoconstricción.
Asma y esfuerzo
Se ha demostrado que los anti-LT prote-
gen frente de la broncoconstricción induci-
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da por el ejercicio4,5. También se ha obser-
vado que inhiben la broncoconstricción in-
ducida por la hiperventilación con aire
frío6. Sin embargo, el grado de protección
varía entre los pacientes.
La protección de montelukast en el asma de
esfuerzo es similar a la proporcionada por
salmeterol en el tercer día de tratamiento y
superior a la cuarta y octava semanas5.
Si el esfuerzo es infrecuente un beta-2 de
corta duración sería suficiente. Pero en los
niños que en general tienen una actividad
física intensa y diaria, bien en el juego o en
el deporte, estaría más indicado el trata-
miento diario con un anti-LT o con corti-
coides inhalados a bajas dosis.
Asma inducida por AAS
La administración de un anti-LT a un as-
mático, previamente a la ingesta de AAS,
previene la broncoconstricción7. Los anti-
LT mejoran la función pulmonar en los as-
máticos sensibles al AAS en ausencia de su
ingesta8. Ello hace suponer que los anti-LT
podrían estar muy indicados en el trata-
miento de estos pacientes.
Antagonistas de LT en el asma persistente
Estudios comparativos entre anti-LT y
cromoglicato disódico no demostraron di-
ferencias entre ambos tratamientos9, aun-
que es difícil valorar la mejoría que presen-
taban los pacientes al tener éstos un asma
muy leve, con funciones pulmonares casi
normales.
La eficacia clínica de estos fármacos se ha
mostrado similar a dosis bajas de corticoi-
des inhalados, aunque tal vez el aumento
del FEV1 es superior con el uso de corti-
coides10,11. Se ha demostrado que el uso de
anti-LT permite disminuir de forma signi-
ficativa la dosis de corticoides inhalados en
pacientes con asma moderada o grave12,13,
aunque tendremos que esperar la publica-
ción de 2 estudios (IMPACT y COM-
PACT) para evaluar de forma clara esta in-
dicación. El montelukast ha demostrado
ser igual de eficaz que el salmeterol en el
control del asma en pacientes en los que su
asma no se controlaba con dosis medias de
corticoides inhalados14.
Conclusiones
El asma es una enfermedad inflamatoria y,
por lo tanto, su tratamiento idóneo conti-
núa siendo los antiinflamatorios y de ellos
los que mayor respuesta y mejor coste-
efectividad obtiene son los corticoides in-
halados. Los anti-LT son fármacos antias-
máticos eficaces, pero su posición en el
tratamiento del asma, debido a las norma-
tivas y consensos internacionales, no está
totalmente establecida. Esto se debe a una
falta de estudios comparativos con otros
fármacos y con pautas de tratamiento com-
binados. Además los beneficios clínicos no
son uniformes en todos los asmáticos, y se
calcula que un 30-50% de éstos no reaccio-
na positivamente a los citados fármacos.
Por su seguridad, pauta de tratamiento y
nivel de evidencia en la eficacia, el monte-
lukast se perfila como una de las primeras
opciones entre los 2 anti-LT que hay en el
mercado.
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